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Resumo

Os diagnésticos diferenciais da forma central de diabetes insipida
sdo vérios: traumatismo, infec¢o malformagiio, neoplasia, situagées
inflamatérias diversas. Progressivamente, o niimero de casos consid-
erado como diabetes insipida idiopdtica tem vindo a diminuir com a
melhoria dos meios imagiolGgicos, nomeadamnte Ressonincia
Magnética Nuclear. Descreve-se o caso de uma adolescente com dia-
betes insipida central, associado a alteragdes na Ressonincia
Magnética Nuclear a nivel neurohipafisério, cuja evolugio sugere o
diagnéstico infundibuloneurohipofisite.
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Summary

Infundibuloneurohypophysitis: Differential Diagnosis
of Diabetes Insipidus Case Report

Differential diagnoses of central diabetes insipidus are varied:
traumatism, infection, malformation, neoplasia, inflammatory
events. The number of cases considered to be idiopathic diabetes
insipidus has progressively decreased with advances in imaging
resources, in particular Magnetic Resonance Imaging. The case is
described of an adolescent girl with central diabetes insipidus, asso-
ciated with Magnetic Resonance Imaging changes in the neurohy-
pophysial system, whose course suggests a diagnosis of infundibu-
loneurohypophysitis.
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Introducio

A forma central da diabetes insipida pressupde a
diminuicdo ou auséncia de hormona antidiurética na circu-
lagdo. As etiologias sdo vérias. Em certas circunstincias o
diagndstico pode ser 6bvio, ocorrendo apés traumatismo
cranio-encefélico. Em outras situagoes, poderdo ser discutidas
causas infecciosas, malformativas (quisto da bolsa de Rathke)
e neopldsicas (craniofaringioma, adenoma da pituitaria,
tumor germinativo), histiocitose de células de Langerhans
ou sarcoidose *.

0 nimero de casos considerados idiopaticos, tem vindo
a decrescer nos ultimos anos ®. Num estudo de 22 anos a
percentagem de diabetes insipida idiopatica, na década de 60
era 26,7 % e sémente 8,6 % na década seguinte . Para este
decréscimo contribuiu a melhoria do estudo imagiolégico do
sistema neurohipéfisdrio. Pequenas anomalias da glandula
pituitdria e haste, sdo actualmente perfeitamente identifi-
cadas por Ressondncia Magnética Nuclear (RMN)". Na
entidade, infundibuloneurohipofisite, hd associa¢do entre
diabetes insipida, altera¢cGes em RMN do sistema neuro-
hipofisdrio e infiltrado inflamatério aquele nivel. Foram
demonstrados autoanticorpos contra as células secretoras
de vasopressina®*® , pelo que se discute a natureza
autoimune da doenga. Os poucos casos publicados (fora do
pais), referem-se a adultos e sdo raros "**.Na crianga, as
publicagbes sdo ainda mais escassas®. Apresenta-se um
caso em que € provdvel essa etiologia.

Caso Clinico

Uma adolescente do sexo feminino foi orientada para
0 Hospital Pedidtrico de Coimbra com o diagnéstico ji
estabelecido de Diabetes Insipida e alteragdes na RMN do
cranio.

Tinha 12 anos e apresentava cefaleias frontais com
evolucio de 2 meses, polidipsia, com ingestdo de 2 litros
de dgua durante a noite, e polidria evoluindo hd 1 més.
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Referia alteragOes na visdo nas tltimas 2 semanas e era
notada altera¢do do comportamento, parecendo mais triste.
Nio havia histéria de episédios febris ou traumatismo cra-
niano prévios.

Fig. 1. Em TI, hipéfise com drea central de hiposinal.

Tinha tido menarca aos 11 anos e ciclos com alguma
regularidade durante cerca de 5 meses, mas apresentava
amenorreia nos tltimos 6 meses.

Os pais e irmdo de 16 anos eram saudaveis.

Apresentava peso no Percentil 25-50 e estatura no
Percentil 5, sem inflexdes. Ndo se detectavam lesdes
cutineas. Ndo havia alteragdes no exame neurolégico. 0
restante exame ndo evidenciava particularidades.
Apresentava desenvolvimento sexual M;P, de Tanner, sem

galactorreia.

Fig. 2. Ap6s gadolineo, realce anelar hipofisdrio e da haste.

Na RMN do cranio, (fig 1 e 2) constatava-se aumento
de volume da hipéfise (12 mm x 17 mm), com drea central
de discreto hiposinal em T1 e hipersinal em T2, com realce
anelar periférico ap6s administragio de gadolineo. A nivel
da haste pituitdria, verificava-se espessamento irregular e
realce homogéneo apés gadolineo. Ndo se visualizava o
habitual hipersinal espontaneo da neurohipdfise. Nao se
detectavam outras alteragoes.

A natremia era 146 mmol/1 e a densidade urindria de
1005. O hemograma era normal, VS: 60 mm e Proteina C
reactiva: 55,3 mg/1(< 8, 0).

Avaliou-se igualmente a fungio da hipéfise anterior:
T3:136ng/dl (82-179ng/dl), T4: 6,4 pg/dl (4,5-12,5 pg/dl),
T4L: 1,1 ng/dl (0,8-1,9 ng/dl); ACTH: 24,6 pg/ml (indosea-
vel-46 pg/ml), Cortisol: 6,3 pg/dl (5-25 npg/dl), IGF-I:
220ng/ml (180-440 ng/ml). LH< 0,7U1/1 (1-10UV1), FSH
1,5 UIN (1,5 - 9UI/1) e estradiol < 20 pg/ml (> 25 pg/ml).O
doseamento de Prolactina era 23,2 ng/ml (3,0-20 ng/ml).

Fig. 3. Redugiio do volume hipofisirio e da haste.

As hipéteses discutidas foram Histiocitose de células
de Langerhans, Adenoma hipofisirio, Neurohipofisite,
Germinoma.

A radiografia do esqueleto, ndo mostrou lesGes osteoliti-
cas. Os marcadores tumorais séricos para rastreio de tumor
germinativo, gonodatrofina coriénica, subunidade f (B-
HCG) e a-fetoproteina (AFP), apresentavam valores nor-
mais.



Infundibuloneurohipofise: Diagnéstico Diferencial da Dia betes Insipida Caso Clinico

A dificuldade de acesso para estudo histolégico da
lesdo, associado a aparente auséncia de agressividade e a
hipétese de poder corresponder a les@o inflamatéria, deter-
minaram a atitude expectante que se seguiu.

Fig. 4. Pequena drea de hiposinal intrahipofisdrio; auséncia de hipersi-
nal neurohipofisario.

A RMN efectuada cerca de 3 meses apés o diagndsti-
co de diabetes insipida central (figs. 3 e 4), mostrou mar-
cada reduc@o do volume hipofisario (5 mm x 10 mm) e da
espessura da haste pituitdria. Apenas se detectava pequena
area de hiposinal intrahipofisario apds gadolineo.

Trés anos apds o diagndstico, a diabetes insipida estd
controlada com Desmopressina intranasal 10 pg, duas
vezes por dia.

Mantem amenorreia, sendo os doseamentos hormonais
sobreponiveis aos do diagndstico, mas a prova de estimu-
lacdo com '"releasing factors" revelou uma resposta
exagerada das gonadotrofinas

0 doseamento de anticorpos anti-tiroideus (anti-
tiroglobulina e antiperoxidase) foi negativo, assim como os
anticorpos contra constituintes nucleares (ANA). Nao foi
possivel o doseamento de anticorpos contra as células
secretoras de vasopressina ou ovario.

Na ultima RMN, a hipéfise apresentava morfologia
normal mas discreta diminui¢do de volume e mantinha
auséncia de hipersinal neurohipofisirio espontineo. A
haste pituitdria ndo apresentava alteragdes morfoldgicas ou
volumétricas.
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Discussio

Trata-se de um caso de diabetes insipida central, cuja
discussdo sobre a etiologia suscitou dividas, devido a
inespecificidade da imagem, massa selar associada a infil-
tragdio da haste e aos parimetros laboratoriais.

A presenca de um infiltrado a nivel hipotalamico/hipé-
fisdrio, raramente ocorre como localiza¢do isolada na his-
tiocitose, embora possa ocorrer com alguma frequéncia nas
formas de atingimento multifocal “”. No caso apresentado,
o exame fisico era normal e o estudo do esqueleto ndo
identificou lesdes 6sseas. Outra hip6tese que discutimos,
foi a presenca de tumor germinativo. A negatividade de
marcadores tumorais, B-HCG e o-fetoproteina, nido o
exclui. No entanto, imagiolégicamente a localizagdo
intrasselar que a RMN mostrava, ndo € a localiza¢do mais
comum ¥,

A avaliac@o hormonal normal excluia adenomas secre-
tores, mas nao o adenoma cromofobo , embora seja raro.

Excluimos hipéteses como craniofaringioma e quisto
da bolsa de Rathke, possiveis se ocorresse apenas massa
selar, mas ndo em associac¢io com infiltraciio da haste.

A suspeita de infundibuloneurohipofisite, fundamen-
tou-se na evolu¢@o subaguda da doenca, caracteristicas da
imagem em RMN, associada a altera¢des laboratoriais (VS
e PCR moderadamente elevadas), na auséncia de outro
diagnéstico. Esta situagio, rara no adulto e ainda mais rara
na infincia ¥, deve-se a um infiltrado inflamatdrio a nivel
do sistema neurohipofisario. Tem sido discutida a natureza
autoimune desta entidade”. Favorece essa hipdtese, a asso-
ciac@o com tiroidite autoimune, ou a concomitante posi-
tividade para anticorpos antimitocondriais, antinucleares e
outros .

No caso apresentado, a doseamento de autoanticorpos
mais comuns foi negativo.

Continua em discussdo, a amenorreia secunddria per-
sistente que a adolescente apresenta. Mantem valores
baixos de LH, FSH e estradiol, mas a boa resposta
hipofisdria a estimulagdo com LHRH, exclui disfuncdo
hipofisaria. Podemos admitir anormal produc¢@o ou dificul-
dade no trajecto de "releasing factors", como alguns
autores jd sugeriram ® ou insuficiéncia ovarica. Esta ulti-
ma hipétese, seria fundamentada baseando-nos na etiolo-
gia autoimune discutida e nos achados ji descritos em
associacdo com hipofisite linfocitdria.

Mantem diabetes insipida, como acontece em outros
casos semelhantes, referidos na literatura .

Pensamos que o caso de diabetes insipida apresentado,
se deve a infundibuloneurohipofisite. Apenas a bidpsia da
lesdo, afirmaria o diagnéstico sem discussdo. No entanto,
nem sempre esse procedimento cirtirgico é efectuado . A
decisdo de vigiar clinica e imagiolégicamente, fundamen-
tou-se em situacdes semelhantes, relatadas por outros
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autores “*¥. A evolucdo espontinea favordvel, favorece o
diagnéstico de infundibuloneurohipofisite.

o
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